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キナーゼによって R-Smad （Receptor-regulated Smad）がリン酸化されることで、シグナルを細胞内へと伝える。
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4．TMEPAIは TGF-βや activinシグナルによる R-Smadのリン酸化を抑制した。
5．TMEPAIは R-Smadの核移行を阻害し、TGF-β標的遺伝子の誘導を抑制した。
6． TMEPAIをノックダウンすると TGF-βによる R-Smadのリン酸化が持続し、TGF-β標的遺伝子の発現が
増強した。
7．TMEPAIは TGF-β受容体や SARAとは結合せず、R-Smadと結合した。

















TMEPAIが SARAと競合的に R-Smadと結合するために、R-Smadが TGF-β受容体と相互作用することがで
きなくなり、結果的に TMEPAIは TGF-βシグナルを負に制御することを明らかにしている。また、TMEPAI
は乳癌の悪性度に依存して発現が亢進していることも示している。このように、本研究で得られた成果は、
非常に興味深く、質の高いものであると評価できる。また、著者の基礎学力や研究遂行能力は優れたもので
あると評価できる。
　よって、著者は博士（医学）の学位を受けるに十分な資格を有するものと認める。
